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del antígeno prostático específico (APE) como herramienta de tamizaje en el CaP. En este 















rrent status of molecular biomarkers, their prognostic importance, and their role in the making 















parameters. Nevertheless, in an effort to improve clinical decision-making, numerous groups 
are focusing on developing these results. A panel of multiple diagnostic and prognostic biomar-
NHUVLQFRQMXQFWLRQZLWK36$ZRXOGEHLGHDO




















de tratamiento se adapta mejor a cada paciente en el mo-
PHQWRGHOGLDJQyVWLFR(O&D3HVH[WUHPDGDPHQWHKHWHURJp-
QHR\SXHGHSUHVHQWDUVHFRPRXQDHQIHUPHGDGLQGROHQWHR










La toma de decisiones terapéuticas en pacientes con CaP 
UHVLVWHQWHDODFDVWUDFLyQHVXQGHVDItRGHELGRDORVFDPELRV
frecuentes e inconsistentes en el suero del APE, a los sínto-
PDVGHOSDFLHQWH\ORVKDOOD]JRVUDGLRJUiÀFRV$FWXDOPHQWH
las células tumorales circulantes (CTC) han demostrado ser 
el factor predictor independiente de supervivencia global 
más importante4. Teniendo en cuenta los recientes hallaz-
gos, los micro ARN (miARNs) podrían tener un papel impor-
WDQWHMXQWRDODV&7&\DO$3(HQODSUHGLFFLyQGHODUHVSXHVWD
al tratamiento. 
Con el presente trabajo, pretendemos discutir el uso po-
tencial de nuevos biomarcadores en el CaP.
Biomarcadores en el CaP
(O,QVWLWXWR1DFLRQDOGHO&iQFHUGHÀQHELRPDUFDGRUFRPR
´XQDPROpFXODELROyJLFDTXHVHHQFXHQWUDHQODVDQJUHÁXL-































tabla 1 resumimos los diferentes biomateriales disponibles 
DFWXDOPHQWHSDUDODLGHQWLILFDFLyQGHELRPDUFDGRUHVGH
CaP, así como sus ventajas e inconvenientes. 









intento de mejorar el funcionamiento del APE en sí mismo, 
KDKDELGRQXPHURVDVLQYHVWLJDFLRQHVLQFOX\HQGRODVPHGL-
ciones del APE libre (APEI) e isoformas de APE.
 Antígeno prostático gen 3 (PCA3)
El hallazgo de nuevos marcadores con una alta especifi- 
FLGDGHQHOGLDJQyVWLFRGHO&D3FHQWUDJUDQSDUWHGHODV 
228 0(-LPpQH]5RPHURH,&DUR*yPH]





llazgos, se comercializa Progensa®3&$*HQ3UREH,QF
6DQ'LHJR&$(8$SUXHEDGLDJQyVWLFDTXHGHWHFWDFXDQ-
titativamente los niveles de PCA3HQRULQD\OtTXLGRSURV
tático.
Recientes trabajos se centran en el valor de este marca-
dor como test de primera línea de tamizaje. Con la inten-
FLyQGHFRPSDUDUORFRQHO$3(XQUHFLHQWHHVWXGLRVHFHQWUD




ofrece el APE por encima de 2 ng/mL7. 
Donde sí ha sido estudiado extensamente el PCA3, es en 
DTXHOORVSDFLHQWHVFRQQLYHOHVGH$3(HQWUHQJP/\
HQDTXHOORVRWURVFRQELRSVLDVSUHYLDVQHJDWLYDV\FLIUDVGH
APE persistentemente elevadas. La Food and Drug Adminis-
tration (FDA) ha aprobado el uso del PCA3 score con un pun-
to de corte de 25, como indicador de necesidad de biopsia 
en estos pacientes, remarcando su alto valor predictivo ne-
JDWLYRGHVHQVLELOLGDGGHHVSHFLÀFLGDGGH




El PCA3 ofrece mejores resultados estadísticos en biopsia 
LQLFLDORHQODSULPHUDGHUHSHWLFLyQ\HVVXSHUDGRSRURWURV
marcadores como el porcentaje de APEl/total (APEt), a par-
WLUGHODVHJXQGDELRSVLDGHUHSHWLFLyQ6LQHPEDUJRDOJX-
nos autores han obtenido resultados estadísticos similares 





dad de una primera biopsia positiva, mejorando de esta 
manera la capacidad predictiva de los modelos previos. Se-
gún la literatura, el uso del PCA3 score proporciona una tasa 
GHDKRUURGHSULPHUDELRSVLDGHSUyVWDWDGHHQWUHHODO
FXDQGRVHFRPELQDFRQHO$3(\HOWDFWRUHFWDO1R
obstante, genera más dudas como marcador único, dado 
TXHVHGHWHFWDHQQHRSODVLDSURVWiWLFDLQWUDHSLWHOLDO3,1
Tabla 1 %LRPDWHULDOHVGLVSRQLEOHVSDUDODLGHQWLÀFDFLyQGHELRPDUFDGRUHVGHFiQFHUGHSUyVWDWD









 – Mínimamente invasivo
 – Bajo coste
Desventajas
 – Complejo












 – Análisis directamente 
desde tejido prostático
Desventajas
 – Técnica invasiva
 – Efectos derivados de la 
toma de muestras









 – No invasivo
 – *UDQYROXPHQ
 – Bajo coste














 – Relativamente no 
invasivo
 – *UDQYROXPHQ
 – Bajo coste



















por sus siglas en inglés, prostatic intraepithelial neoplasia) 
GHDOWRJUDGR\HQDOJ~Q&D3SRUGHEDMRGHXQYDORUGH
PLHQWUDVTXHHQRFDVLRQHVQRVHKDUHYHODGRHQDOJ~QFDVR
con niveles por encima de 100. Por lo tanto, la capacidad 
predictiva del PCA3VHYHLQFUHPHQWDGDFXDQGRVHDxDGHQ
RWUDVYDULDEOHVFRPRHO$3(\HOWDFWRUHFWDORFXDQGRVH
agregan nuevos biomarcadores, como veremos más adelan-
te.
 Isoforma del APE 2 ProPSA (p2PSA) 






como es el caso del proPSA en CaP. Una de las isoformas 
del proPSA, la 2 proPSA, se ha erigido como un potencial 
ELRPDUFDGRUDOFRPSUREDUVXPD\RUFRQFHQWUDFLyQHQWH-
jido canceroso11. El desarrollo de este nuevo biomarcador 
ha permitido integrarlo en un modelo matemático junto 
FRQHO$3(W\HO$3(OSDUDJHQHUDUHOtQGLFH3+,YDULDEOH
TXHVHLQFOX\HHQHVWXGLRVDFWXDOHVFRQODLQWHQFLyQGH




dos en cuenta en su manejo clínico. Por el contrario, la 
edad o la raza no parecen influir en sus valores12. En 
ODDFWXDOLGDG\DVHGLVSRQHGHXQkitSDUDODGHWHFFLyQ
del p2PSA en suero. 
(OS36$GHPRVWUyXQDPHMRUSUHFLVLyQTXHHO$3(W\HO
FRFLHQWH$3(O$3(WHQODGHWHFFLyQGH&D3HQODSULPHUD
biopsia. Se ha valorado su utilidad como marcador en 
YDULRVUDQJRVGH$3(REVHUYDQGRTXHFRQYDORUHVHQWUH
2-10 ng/mL ofrece mejores resultados estadísticos en la 
GHWHFFLyQGHO&D3TXHFRQHO$3(W\HOFRFLHQWH$3(O
APEt14,15. 
 Gen de fusión TMPRSS2-ERG













negativa, pero con alta sospecha de CaP por parámetros clí-
QLFRVRDQWHFHGHQWHVGHSUROLIHUDFLyQDFLQDUDWtSLFDSHTXH-
xD$6$3SRUVXVVLJODVHQLQJOpVatypical small acinar 
proliferationR3,1HQODSULPHUDODKLSHUPHWLODFLyQGHO






Biomarcadores con valor pronóstico y de 
respuesta al tratamiento en CaP
8QDYH]FRQÀUPDGRHOGLDJQyVWLFRHVPX\GLItFLOHVWUDWLÀFDU


















pacientes desarrollan rápidamente efectos locales, como la 
LQFRQWLQHQFLDXULQDULD\HOGRORUSpOYLFR\DPHQXGRVHSUH-
VHQWDQFRQODHQIHUPHGDGHQVXV~OWLPDVHWDSDVFXDQGR\D
no existen opciones terapéuticas curativas. 













FLyQGHOPCA3 score puede mejorar los modelos predictivos 
GHEDMRULHVJRWXPRUDO\GH&D3LQVLJQLÀFDQWHPLHQWUDVTXH
por el contrario, no mejora la capacidad predictiva de afec-
WDFLyQH[WUDSURVWiWLFDHLQYDVLyQGHODVYHVtFXODVVH 
minales17,18. La tendencia más consistente en la literatura 





miento es más controvertido. 




















 Gen de fusión TMPRSS2-ERG
/DVLPSOLFDFLRQHVSURQyVWLFDVGHODSURWHDVDWUDQVPHPEUD-


















En un estudio de 521 pacientes sometidos a PR21, se rela-
FLRQyODSUHVHQFLDGHOJHQGHIXVLyQFRQXQ*OHDVRQ











Otro estudio reciente en pacientes con CaP sometidos a 
REVHUYDFLyQUHYHODTXHODSUHVHQFLDGHODIXVLyQVHDVRFLD-















































tejidos de tumores extraídos de PR, un procedimiento reco-




















el sistema CellSearch® (Veridex, Warren, NJ, EUA está acep-





















propiciado el desarrollo de diferentes análisis para la detec-
FLyQGHFpOXODVWXPRUDOHVGLVHPLQDGDVHQPpGXODyVHD\GH
ODV&7&HQVDQJUHSHULIpULFD/DPD\RUtDGHORVHVWXGLRV 
clínicos sobre células tumorales diseminadas prestaron 
DWHQFLyQDODPpGXODyVHDHOOXJDUPiVIUHFXHQWHGHODV



























dirigido en un contexto individual. 
 Marcadores de línea germinal
([LVWHHYLGHQFLDGHTXHODDJUHVLYLGDGGHO&D3WLHQHXQ 
componente hereditario\YDULRVJUXSRVKDQDQDOL]DGR 
marcadores de riesgo de la línea germinal asociados con la 




























cáncer, la vigilancia inmune o el metabolismo de fármacos. 
6LELHQORVHQIRTXHVGHJHQHVFDQGLGDWRVKDQGDGRUHVXOWD-
GRVTXHPHUHFHQPD\RUVHJXLPLHQWR, es importante llevar 
DFDERYHUGDGHURV*:$6HVWXGLRgenoma completo) en lu-
gar de estudiar los conjuntos seleccionados de SNPs. Una 
GLÀFXOWDGHQHVWRVDQiOLVLVKDVLGRODKHWHURJHQHLGDGHQODGH 
ÀQLFLyQGHDJUHVLYLGDGGHODHQIHUPHGDGLQFOXVRGHQWURGHO
mismo estudio. Por lo tanto, los estudios futuros deben 
incluir un gran número de pacientes de diversos orígenes 
pWQLFRV\FRQGHÀQLFLRQHVHVWDQGDUL]DGDVGHDJUHVLYLGDG













Se han descrito modelos predictivos para indicar la biop-
VLDGHSUyVWDWDEDVDGRVHQSDQHOHVGHELRPDUFDGRUHVP~OWL-
ples, por ejemplo, Cao en un estudio piloto, propone 







También se han desarrollado paneles de múltiples biomar-
















APE, continúan siendo en la actualidad, las mejores varia-
EOHVSURQyVWLFDVHQQXHVWURVSDFLHQWHVFRQ&D3
&RQORVLQFRQYHQLHQWHVELHQFRQRFLGRVGHO$3(KD\XQHV-
fuerzo centrado en el desarrollo de herramientas de 
UHHPSOD]RHQODGHWHFFLyQGH&D3/DSUXHEDGH$3(HVDF-
tualmente el mejor biomarcador para la recurrencia del CaP 
\VLQGXGDKDVLGRHQSDUWHHOUHVSRQVDEOHGHODXPHQWRGH
la conciencia actual sobre el CaP. Sin embargo, ningún estu-
GLRKDVWDODIHFKDKDGHPRVWUDGRTXHHOFULEDGRFRQ$3(
reduzca la mortalidad por CaP. Supone un desafío reempla-
zar el uso del APE, debido fundamentalmente a su natu- 
UDOH]DPtQLPDPHQWHLQYDVLYD\DVXEDMRFRVWHSHURKD\VLQ






















ticamente unos biomarcadores con otros en distintos esce-








continúa siendo el mejor biomarcador para la recurrencia 
del CaP.
El PCA3 HV~WLOHQODVHOHFFLyQGHSDFLHQWHVFDQGLGDWRVD











tamientos en el CPRC. 
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HQVD\RVFOtQLFRVSDUDGHHVWDPDQHUDYDOLGDUSURVSHFWLYD-
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